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論文内容の要旨
(目的)動脈硬化の初期病君主として泡沫細胞の血管内皮下への集篠が知られている。マクロファージ・ス
カベンジャー受容体 (SR)やαrmacroglobuJinreceptor /LDL rcceptor-related protein (α2MG 
/LRP)はマクロファージが泡沫細胞化する際に重要な役割を果たすことが知られている。一方.慢性血
液透析患者では動脈硬化による血管病変が多いと報常されている。そこで今回，慢性血液透析患者の末梢
的l単球のSRおよびα2MG/LRP遺伝子発現について検討した。またこれらに及ぼす透析膜素材の影響に
ついても検討した。
(対象と)j法)慢性血液透析患者18例 (cuprophane(Cu)膜使用患者9例， polyrnethylmethacrylate 
(PMMA)膜使用患者9伊1])，健常人7例より末梢血単球をFicoll比重遠心法およびディッシュ付着法にて
採取した。また保存期腎不全患者12伊IJ，健常者9例についても検討した。採取した単球より超遠心法にて
total Rl¥Aを分離した。得られたtotalRNAよりSRとα2MG/LRP遺伝子発現を逆転写PCR法を用いて，
、I~定量的に検討した。また，慢性血液透析患者 8例 CCu膜使用患者 4 例， PMMA膜使用患者4例)，健
常人5{9IJについてはmI-acetyl-LDLを用い，末梢向単球におけるSRの結合活性を測定した。
(結果)Cu膜使用慢性血液透析患者の末梢血単球のSH発現はPMMA膜使用患者および健常者に比し，
約 2倍の増加を認めた (pく0.05)。α2MG/LRP発現は.これら 3グループ間に差を認めなかった。末
梢血単球のSR発現は保存期腎不全患者と健常者との聞に差を認めなかった。 SRの結合活性はCu膜使用
慢性血液透析患者において高い傾向を示したが，有意差を認めなかった。
(結論)Cu膜使用慢性血液透析患者の末梢血単球のSR遺伝子発現はPMMA膜使用患者.保存期腎不全
患者.および健常者に比し増加していた。このSI{発現の増加はCu膜使用慢性血液透析患者の動脈硬化促
進の一因と考えられた。
論文審査の結果の要旨
マクロフ 7 ージ・スカベンジャー受容体 (8ft) や α2-macroglobulin receptor / LDL receptor-
rclatcd protcin (α ，.MG/LRP)は動脈硬化の初期病変の進展に重要な役割を果たすことが知られている。
---)j，慢性血液透析患者では動脈硬化による血管病変が多いと報告されている。しかしその原岡について
は充分に解明されているとはいえない。そこで本研究では，慢性血液透析患者の末梢血単球のSRおよび
αl:VIG/LRP遺伝千発現とSRの結合活性の検討，またこれらに及ぼす透析股素材の影響について調べたの
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慢性血液透析患者 (cuprophanc(Cu)膜使用患者.polymethylmethacry late(PMMA)膜使用患者).保
存期腎不全患者.健常人よりの末梢印単球のSRはα2MG/LRP遺伝子発現とSRの結合活性を測定し.
Cu膜使用患者においてPMMA膜使用患者，保存期腎不全患者及び健常人に比しSR遺伝子発現の有意な
増強を認めた。また8ftの結合活性についても有意ではないが， Cu膜使用患者において活性の増強を認め
た。以上より慢性印液透析患者，特lこCu膜使用患者において8R遺伝了ー発現とSRの結合活性の増強が認
められ，動脈硬化進展に関与していると推定される。
本研究では，慢性血液透析患者のSR発現の増強が認められ，患者の動脈硬化進展に関与していること
を示している。また透析患者の動脈硬化進展の対策としての透析膜素材の問題やSR発現の増強に対する
治療などへの可能性を示している。今後，透析患者の動脈硬化進展の成因および治療に対して，本研究が
寄与する点は少なくないと考えられる。よって，本研究者は，博上(医学)の:学f立を綬与されるに値する
ものと認められた。
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